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Sinteza in aplikacija tripropargilamina v pripravi novih ligandov za kovine 
prehoda 
Povzetek: V diplomskem delu smo se ukvarjali s sintezo in karakterizacijo 
tripropargilamina in derivatov te spojine. Tripropargilamin smo pripravili z nukleofilno 
substitucijo amonijevega hidroksida s propargil bromidom pri povišani temperaturi. V 
nadaljevanju smo pripravili tri aromatske azide, ki smo jih v kombinaciji s predhodno 
pripravljenim tripropargilaminom uporabili za sintezo 1,4-disubstituiranih-1,2,3-
triazolov. Za pripravo triazolov smo uporabili z bakrom katalizirano cikloadicijo, ki smo 
jo katalizirali s Cu(OAc)2·H2O. Pokazali smo, da je za tvorbo ariliranih 1,3,4-
trisubstituiranih-1,2,3-triazolijevih soli iz molekule TBTA in njenih analogov primeren 
sintezni postopek z uporabo diariljodonijevih soli, kataliziran z brezvodnim CuSO4. 
Sinteza je bila uspešna tudi v primeru uporabe diariljodonijevih soli z elektrondonorskimi 
substituenti. 
Ključne besede: sinteza, alkin, triazol, triazolijeva sol 
 
Synthesis and application of tripropargylamine in preparation of new ligands for 
transition metals 
Abstract: This thesis describes the synhtesis and characterization of tripropargylamine 
and its derivatives. Preparation of tripropargylamine was succesfuly achieved with 
nucleophilic substitution of ammonium hydroxide with propargyl bromide at the elevated 
temperature. Later we prepared 1,4-disubstituted-1,2,3-triazoles, using previously 
prepared tripropargylamine in combination with three aromatic azides, For preparation of 
triazoles we used copper-catalyzed alkyne-azide cycloaddition (CuAAC), which we 
catalyzed with Cu(OAc)2·H2O. Using diariliodonium salts and anhydrous CuSO4 as a 
catalyst, we successfuly prepared a series of arylated 1,3,4-trisubstituted-1,2,3-triazolium 
salts from TBTA molecule and its derivates. Procedure also proved successful in a case 
of using diariliodonium salts with electrondonor substituents. 
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Tripropargilamin (1) je terciarni amin, ki se je izkazal kot pomemben gradnik v sintezni 
kemiji zaradi treh acetilenskih skupin in dušikovega atoma v središču molekule s prostim 
elektronskim parom.[1] Sintetizirati ga je mogoče iz vodne raztopine amonijevega 
hidroksida in propargil bromida (slika 1). Pri reakciji s presežkom propargil bromida z 
nukleofilno substitucijo pri temperaturi 50 °C nastaja pretežno trisubstituiran produkt.[2] 
 
Slika 1: Shema sinteze tripropargilamina. 
 
1.2. Tripropargilamin in CuAAC 
Prisotnost treh acetilenskih skupin omogoča uporabo acetilena 1 v katalitskih reakcijah z 
azidi 2. Te spadajo v širšo skupino cikloadicij, za katere se je uveljavil termin CuAAC (z 
bakrom katalizirane cikloadicije med azidi in alkini, angl. Copper-catalyzed azide-alkyne 
cycloaddition). Pri CuAAC reakciji z 1, prikazani na sliki 2, nastanejo tris(triazolil)metil 
amini 3 s terciarnim aminskim atomom in tremi karakterističnimi triazolnimi obroči, ki 
pomembno vplivajo na lastnosti molekule.[1] 
 
Slika 2: Shema sinteze tris(triazolil)metilaminov. 
Za precejšnje število tris(triazolil)metil aminov se je izkazalo, da zaradi močnih 
elektrondonorskih efektov kot ligandi stabilizirajo katalitsko aktivni Cu(I). Med 
tris(triazolil)metil amini se je kot najučinkovitejši izkazal TBTA (3a, slika 3), zaradi 
lahke dostopnosti prek CuAAC pa je znanih tudi precej analogov. Med njimi je zanimive 




Slika 3: Struktura TBTA (3a) in THPTA. 
 
1.2.1. Klik reakcije 
CuAAC reakcija spada v širšo skupino pretvorb imenovane klik reakcije. Za njih je 
značilna enostavna izvedba, široka izbira substratov in visoka selektivnost. V primeru 
CuAAC to pomeni, da je mogoče z širokim naborom različno substituiranih acetilenov in 
azidov uspešno pripraviti 1,2,3-triazole kot prikazuje slika 4. Reakcija je pri tem 
regioselektivna, saj vodi do nastanka zgolj 1,4-disubstituiranih 1,2,3-triazolov (slika 4).[3] 
 
Slika 4: Shema z bakrom katalizirane regioselektivne sinteze, ki vodi do 1,4-
disubstituiranih 1,2,3-triazolov. 
Za katalizo so uporabne različne bakrove soli, vendar je katalitsko aktiven zgolj baker v 
oksidacijskem stanju +1. Tega lahko dobimo direktno z uporabo Cu(I) soli, na primer 
CuBr. Zaradi nestabilnosti Cu(I) soli je v številnih primerih bolj praktična uporaba Cu(II) 
soli (na primer CuSO4), ki jih in situ reduciramo z reducentom kot je natrijev askorbat. 
Nekatere Cu(II) soli, na primer Cu(OAc)2, lahko uporabimo kot predkatalizatorje brez dodatka 
reducentov, saj so močni oksidanti. V reakcijski zmesi pride do in situ redukcije z alkini. 
Proces imenujemo Glaserjeva reakcije, pri kateri poleg Cu(I) zvrsti nastanejo 1,3-dialkinski 
produkti. Taka reaktivnost je sicer v primeru CuAAC nezaželena, saj se pri njej porabljajo 
reagenti, kar vodi do nižjih izkoristkov.[4] 
 
1.2.2. Mehanizem CuAAC 
Razlog za katalitsko aktivnost bakra v oksidacijskem stanju +1 izvira iz reakcijskega 
mehanizma, ki je prikazan na sliki 5. Opravljene kinetične meritve so pokazale, da je reakcija 
drugega reda na koncentracijo Cu(I), s pomočjo tega pa so preko kvantomehanskih izračunov 
predpostavili mehanizem, pri katerem v hitrost določujoči stopnji sodelujeta dva atoma Cu(I). 
V prvi stopnji se alkin kot π-ligand koordinira na Cu(I) (A). Posledica premika elektronske 
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gostote na kovino je povečana kislost terminalnega alkinskega protona. Po deprotonaciji lahko 
tako nastane kompleks B z dvema Cu(I) atomoma, od katerih je en vezan preko π- in drugi 
preko σ-vezi. V nadaljevanju se intermediatu B približa azid, ki tvori 6-člensko prehodno 
stanje C. To vodi v nastanek vezi med substratoma, pri tem pa sodelujeta tudi bakrova atoma, 
kot je prikazano v stanju D. Glede na mehanistične študije je ravno tvorba C–N vezi hitrost 
določujoča stopnja. Katalitski cikel se zaključi z reduktivno eliminacijo, pri kateri dobimo 
triazolidni kompleks (E), v naslednji stopnji pa sledi hitra protonacija, ki vodi do nastanka 
triazola (F) in regeneracije katalitsko aktivne bakrove specije.[5] 
 
Slika 5: Mehanizem CuAAC. 
 
1.3. Uporaba TBTA in njegovih analogov (3) 
TBTA in njegovi analogi so zaradi stabilizirajočih efektov uporabljajo v katalizi,[1] za 
kemosenzorje[6], v biokonjugaciji[7] in za biosenzorje[8]. Uporabo koordinativnih lastnosti 
TBTA in njegovih tris(triazolil)metil aminskih modifikacij so uspešno uporabili pri 
katalizi CuAAC. Precej kombinacij azidov in alkinov ni zelo reaktivnih, kar zahteva 
uporabo ostrejših pogojev v smislu povišanih temperatur. Pri tem pa problematična 
postane nestabilnost Cu(I) in njegova oksidacija do Cu(II). Posledično je potrebno za 
stabilizacijo Cu(I) reakcije izvajati v inertni atmosferi  in brezvodnih medijih, kar pa je 
nekompatibilno z biološkimi sistemi. Za stabilizacijo Cu(I) zvrsti se uporabljajo različni 
ligandi. Posebno zanimivi za ta namen so TBTA in analogi, ki z močno tetradentatno 
vezavo (slika 6) preprečijo dostop neželenim zvrstem. Aminski dušik donira elektronsko 
gostoto na kovinski center in je vezan močneje od treh triazolnih N-3 dušikov. Močnejša 
vezava na kovino prispeva k stabilizaciji kovinske zvrsti, medtem ko šibkeje vezani 
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triazolni dušiki omogočajo vezavna mesta za koordinacijo reagentov tekom katalitskega 
cikla. Literaturno znane so do sedaj tetradentatne vezave na baker,[1] cink,[6] kobalt,[9] 
nikelj[10] in železo.[11] Najboljše stabilizacijske lastnosti je pokazal TBTA, ki pa je zaradi 
nepolarnih substituentov slabše topen v vodi. To zahteva uporabo dodatnih organskih 
topil, na primer DMSO. Slabost tega je, da DMSO zmanjša učinkovitost kovinskega 
katalizatorja. Alternativo uporabi mešanih topil predstavlja uporaba analogov s 
hidrofilnimi substituenti, kot je na primer THPTA. V molekuli THPTA benzilne skupine 
nadomestijo 3-hidroksipropilne, kar poveča topnost v vodi.[7] 
 
Slika 6: Primer tetradentatne vezave molekule TBTA na Cu. 
Kot stabilizacijski ligandi se TBTA in analogi pogosto uporabljajo v katalizi 
biokonjugacij v bioloških sistemih.  Tak primer uporabe je pri katalizi biokonjugacije 
encima dihidrofolat reduktaze glodavcev. Na specifično mesto encima je potrebno vezati 
nabito aminokislino s terminalno acetilensko funkcionalno skupino, nato pa poteče 
CuAAC z azidom, ki je označen s fluorescenčnim barvilom. Tekom CuAAC so za 
stabilizacijo Cu(I) uporabili TBTA oz. THPTA.[7] 
Še en primer uporabe TBTA in analogov je pri označevanju živih celic. Površino celičnih 
membran so funkcionalizirali z azidi. To je mogoče z uporabo peracetiliranega N-
azidoacetilmanosamina (Ac4ManNAz), ki reagira s silaliranimi glikani. Z uporabo 
označenih acetilenov, ki vsebujejo fluorescenčne markerje, nato poteče CuAAC (slika 7). 





Slika 7: Shema označevanja živih celic. 
TBTA analog s pirenskim substituentom je uporaben kot »on-off« fluorescenčni 
kemosenzor za Zn2+ ione. (slika 8). Pri koordinaciji kemosenzorja na Zn2+ ione pride do 
velikega ojačenja fluorescence, kar omogoči njihovo detekcijo.[6] 
 
 
Slika 8: Stuktura kemosenzorske molekule.  
S kiralnimi diamini so uspeli pripraviti TBTA analoge, ki tvorijo zanimive kiralne 
molekulske nanokletke ovalne oblike. Takšne kletke imajo potencial za uporabo v 
katalizi, kapsulaciji in kot prepoznavna mesta.[12]  
V bioloških sistemih so TBTA analoge uporabili tudi za fluorescenčno označevanje 
nukleozidov. Pri tem so izhajali iz tris(propargil)amina (1), ki so ga z reakcijo pripajanja 
vezali na ustrezen jodo-nukleozid. V nadaljevanju so z azidi s fluorescenčnimi probami 
uspešno označili fukcionaliziran nukleozid, iz katerega je mogoče pripraviti tudi ustrezne 
fluorescirajoče oligonukleotide (slika 9).[13] 
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Slika 9: Shema sinteze fluoroscenčnega označevanja deoksiuridina. 
 
1.4. 1,2,3-Triazolijeve soli 
1,2,3-Triazolijeve soli so poznane že precej časa, šele v današnjem času pa so postale 
zanimive v sintezni kemiji, saj lahko tvorijo katalitsko uporabne komplekse s kovinami 
prehoda. Mogoče jih je uporabiti tudi kot ionske tekočine, saj dobro solvatirajo določene 
zvrsti. Daleč najbolj razširjene so imidazolijeve ionske tekočine oz. soli, z iznajdbo 
sintetskih postopkov, ki omogočajo kvarternizacijo obročnih dušikov 1,2,3-triazolov, pa 
so se začele uveljavljati tudi 1,2,3-triazolijeve ionske tekočine.[14] 
 
1.4.1. Sinteza 1,3,4-trisubstituiranih 1,2,3-triazolijevih soli 
Triazolijeve soli so enostavno dostopne s funkcionalizacijo klik triazolov. Ker je CuAAC 
robusten postopek, lahko uporabimo substrate s širokim razponom funkcionalnih skupin, 
kar nam omogoča prilagajanje lastnosti soli, odvisno od namena. Metode za pripravo 
triazolijevih soli iz klik triazolov so prikazane na sliki 10. V prisotnosti kislin se triazoli 
protonirajo, vendar so nastale soli neobstojne in brez praktične uporabne vrednosti (slika 
10a). Precej bolj razširjeno je alkiliranje triazolov z različnimi alkilirnimi sredstvi, pri 
čemer nastanejo 1,3,4-trisubstituirane-1H-1,2,3-triazolijeve soli. Splošna shema 
alkiliranja je prikazana na sliki 10b. Čiščenje soli oz. priprava soli z izbranim anionom se 
zaključi z anionsko izmenjavo.[14] 
Razvit je bil tudi postopek za N-ariliranje 1,4-disubstituiranih 1,2,3- kot je prikazano na 
sliki 10c. Metoda za uvedbo arilne skupine uporablja diariljodonijeve soli (4) v prisotnosti 
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bakrovega katalizatorja, pri tem pa selektivno nastanejo 1,2,4-triaril-1H-1,2,3-triazolijeve 
soli (5).[15,16] 
 
Slika 10: Različne metode za pripravo 1,2,3-triazolijevih soli. 
Diariljodonijeve soli so relativno stabilne spojine, uporabne za elektrofilno ariliranje.[11] 
Njihova sinteza je dobro raziskana, kar omogoča pripravo različno substituiranih 
reagentov. Nekaj splošnih postopkov za pripravo simetričnih (Ar–I–Ar) oz. nesimetričnih 
(Ar–I–Ar') soli (4)  prikazuje slika 11.[17] 
 
Slika 11: Shema sinteze diariljodonijevih soli. 
Zanimivo je, da v literaturi ni opisanih alkiliranih TBTA analogov, postopki iz slike 10b 
pa so se izkazali za neuspešne. Za razliko od postopkov za alkiliranje pa je ariliranje z 
jodonijevimi solmi vodilo do selektivnega nastanka triariliranih triazolijevih soli.[15,16] 
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1.4.2. 1,2,3-Triazolijeve soli kot prekuzorji za pripravo NHC ligandov 
Triazolijeve soli so uporabne kot prekurzor za pripravo triazol-5-ilidenov, katerih 
struktura je prikazana na sliki 12. Ti spadajo v širšo skupino molekul, imenovane N-
heterociklični karbeni (NHC, angl. N-heterocyclic carbene). Za njih je značilno, da imajo 
nevtralni ogljik z dvema prostima valenčnima elektronoma stabiliziran z dušikovimi 
atomi v obroču. Iz 1,2,3-triazolijevih soli je mogoče NHC spojine pripraviti z močno 
bazo, ki odcepi proton na mestu 5 (slika 12). Zaradi prisotnosti nabojev v vseh 
resonančnih strukurah spojine 6 se karbeni tega tipa imenujejo tudi mezoionski (MIC, 
angl. mesoionic carbenes).[18]  
 
Slika 12: Tvorba karbena iz 1,2,3-triazolijeve soli.  
Mezoionski triazolilideni so odlični ligandi za tvorbo kompleksov s prehodnimi 
kovinami. Tako lahko z njimi tvorijo mondentatne, bidentatne, polidentatne in mostovne 
komplekse. Komplekse lahko tvorimo z direktnim metaliranjem 1,2,3,-triazolijevih soli, 
lahko pa tudi najprej tvorimo proste karbene, ki jih v naslednji stopnji metaliramo. S temi 
kompleksi lahko med drugim kataliziramo različna pripajanja, oksidacijo vode, 




2. NAMEN DELA 
Raziskovalno delo je bilo usmerjeno v pripravo 1,3,4-trisubstituiranih-1,2,3-triazolijevih 
soli iz triazolov, kot so TBTA in njegovi analogi (slika 13). V prvi stopnji bi pripravili 
tripropargilamin in optimizirali njegovo sintezo. V naslednjem koraku bi s kombinacijo 
tripropargilamina in sveže pripravljenih aromatskih azidov s klik reakcijo pripravili 
predhodno omenjen TBTA in njegove analoge. Te triazole bi nato arilirali z različnimi 
diariljodonijevimi solmi, pri čemer bi dobili željene 1,3,4-trisubstituirane-1,2,3-
triazolijevie soli. Želeli smo tudi preveriti kakšna je kemoselektivnost v primeru z bakrom 
kataliziranega N-ariliranja pri uporabi nesimetrčnih diariljodonijevih soleh. 
 
Slika 13: Sinteza 1,3,4-trisubstituiranih-1,2,3-triazolijevih soli. 
Nastale produkte bi očistili in karakterizirali z uporabo NMR tehnik, IR spektroskopijo, 
HRMS ter merjenjem tališča. Produkti, nastali s ariliranjem predhodno pripravljenih 
triazolov bi bili lahko potencialno zanimivi v sintezni kemiji, saj bi se v nadaljevanju iz 
njih najverjetneje dalo pripraviti NHC ligande, iz teh pa komplekse z različnimi katalitsko 
aktivnimi kovinami, kot so železo, rutenij in paladij. Poleg tega ti produkti predhodno 







3. REZULTATI IN DISKUSIJA 
 
3.1. Sinteza tripropargilamina  
Raziskovalno delo smo pričeli s sintezo tripropargilamina (1), ki je služil kot osnovni 
prekurzor v sintezi končnih produktov. Za izhodni spojini smo uporabili komercialno 
dostopna propargil bromid in 28% raztopino amonijevega hidroksida, kot je prikazano na 
sliki 13. 
 
Slika 13: Shema sinteze tripropargilamina.  
Sintezo smo izvedli po postopku opisanem v literaturi, kjer so amin 1 uspešno pripravili 
brez čiščenja s kromatografijo.[19] Postopek je bil slabo ponovljiv in dosegli smo nizko 
konverzijo do željenega produkta 1. Reakcijo smo ponovili tako, da smo reakcijsko zmes 
segrevali daljši čas pri nekoliko višji temperaturi, kar je skladno tudi z nekaterimi drugimi 
literaturnimi opažanji.[2] Potek reakcije smo spremljali s TLC in opazili nastanek 
stranskih produktov. Z 1H NMR analizo surove reakcijske zmesi smo potrdili, da gre tudi 
za dipropargilamin. Na koncu smo kljub temu, da smo produkt čistili s kolonsko 
kromatografijo, dosegli boljši izkoristek (62%), ki se sklada z literaturnim.[2] Z izbrano 
metodo smo amin 1 pripravili na večgramski skali. 
 
3.2. Sinteza TBTA in analogov 
V nadaljevanju smo amin 1 uporabili za CuAAC in pripravili serijo triazolov iz skupine 
TBTA analogov kot prikazuje splošna shema na sliki 14. Uporabili smo različno 





Slika 14: Shema nastanka 1,4-disubstituiranih-1,2,3-triazolov 3a–c ter reakcijski 
izkoristki. 
Ker so azidi nestabilne spojine in pri njihovi uporabi ali hrambi lahko pride do spontane 
eksplozije,[20] smo jih v skladu z literaturnimi postopki sintetizirali pred uporabo.[21,22] 
Benzil azid (2a) je mogoče pripraviti z nukleofilno substitucijo benzil bromida z 
natrijevim azidom (slika 15a).[21] Sinteza aromatskih fenil azidov 2b in 2c poteka po 
nekoliko drugačnem postopku. Zaradi manjše nereaktivnosti aromatskih halogenidov za 
nukleofilno substitucijo njihova sinteza poteka iz ustreznih anilinov. V prisotnosti NaNO2 
se z anilini tvorijo diazonijeve soli, ki v nadaljevanju reagirajo z NaN3 do željenih 
aromatskih azidov 2 (slika 15b).[22] 
 
Slika 15: Priprava izhodnih azidov 2a–c. 
Pri sintezi triazolov 3 smo testirali uporabo različnih katalitskih sistemov. V prvem 
primeru smo katalitsko aktiven Cu(I) in situ tvorili z redukcijo CuSO4·5H2O z natrijevim 
askorbatom.[23] V drugem primeru pa smo sintezo izvedli z uporabo Cu(OAc)2·H2O, pri 
slednjem je potrebno uporabljati tudi inertne pogoje, da ne prihaja do oksidacije aktivnega 
Cu(I).[24] Reakcije smo spremljali z 1H NMR analizo surovih reakcijskih zmesi, saj 
metoda omogoča zanesljivo identifikacijo produktov glede na karakterističen triazolni 
proton na mestu 5 (slika 16). 
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Slika 16: Značilen triazolni vrh pri 8.10 ppm v 1H NMR spektru spojine 3a. 
Pri uporabi CuSO4 so bile pretvorbe nizke in nastanka produktov ni bilo opaziti. V 
primeru katalize z uporabo Cu(OAc)2·H2O so reakcije potekale bolje in uspeli smo 
sintetizirati triazole 3ac kot prikazuje slika 4. Po končani klik reakciji smo produkte 
3ac oborili z dodatkom dietil etra in izolirali čiste produkte. 
Pri sintezi produkta 3c na večji skali smo z 1H NMR analizo ugotovili prisotnost nečistot. 
Produkt smo zato očistili s kolonsko kromatografijo (DCM:MeOH = 50:1), kar pa je 
vodilo do nekoliko nižjega izkoristka (73%). 
 
3.3. Sinteza triazolijevih soli s TBTA analogi 
Predhodno pripravljene triazole 3 smo uporabili za pripravo triazolijevih soli. To v skladu 
z literaturo poteka z ariliranjem z uporabo diariljodonijevih soli v prisotnosti bakrovega 
katalizatorja (slika 17).[15,16]  
Uporabili smo tri jodonijeve soli 4ac, prikazane na sliki 18, pripravljene po literaturnih 
postopkih.[15,16] Simetrično sol  4a smo pripravili iz fenil jodida in ustreznega mezitilena 
z uporabo mCPBA v prisotnosti močne kisline TfOH. Poleg tega smo za ariliranje 
uporabili tudi predpripravljeni soli 4b in 4c. 
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Slika 18: Shema uporabljenih diariljodonijevih soli 4ac. 
S segrevanjem zmesi triazola (3) in diariljodonijeve soli (4) pri 130 °C v prisotnosti 
CuSO4 smo uspešno pripravili vrsto triazolijevih soli 5, prikazanih v tabeli 1. 
Za pripravo triazolijevih soli 5ac smo uporabili simetrično jodonijevo sol 4a, z dvema 
fenilnima skupinama. Vse tri triazolijeve soli nam je uspelo sintetizirati s visokim 
izkoristkom. Reakcija je v skladu s predhodnimi opažanji[15,16] na primeru ariliranja 
TBTA potekla selektivno do triariliranih produktov, kar smo potrdili z 1H NMR analizo. 
Primerjava spektrov izhodne spojine in produkta na sliki 19 pokaže značilen premik 
protona H-5 na triazolnem obroču za približno 1 ppm v nižje polje, iz 8.78 ppm v primeru 
triazola 3b na 9.68 v primeru triazolijeve soli 5b. Pri sintezi spojine 5a je prišlo do 
nastanka nečistot. Triazolijevo sol smo zato očistili s kolonsko kromatografijo (MeOH : 
DCM = 10:1), pri čemer se je izkoristek nekoliko znižal na 83%. 
Triazolijevo sol 5b nam je uspelo pripraviti tudi na trikrat večji skali, kot je opisana v 
eksperimentalnem delu. Izkoristek je podobno kot pri splošnem postopku znašal 84%.  
 
Tabela 1: Izkoristki priprave triazolijevih soli 5ae. 
 
5 R1 R2 X η [%] 
5a Bn Ph OTf 83 
5b Ph Ph OTf 89 
5c Mes 4-MeO-C6H4 OTf 93 
5d Bn 4-MeO-C6H4 BF4 44 





Slika 19: 1H NMR spekter izhodne spojine 3b (rdeča barva) in produkta 5b (modra 
barva). 
Triazolijevi soli 5d in 5e smo pripravili z uporabo simetrične diariljodonijeve soli 4c z 
dvema donorskima p-metoksifenilnima skupinama (slika 18). Tudi v primeru ariliranja s 
4c smo uspeli selektivno pripraviti triarilirane triazolijeve soli 5d in 5e, kar smo potrdili 
z 1H NMR analizo. Produkta je bilo v obeh primerih potrebno očistiti s kolonsko 
kromatografijo (MeOH : DCM = 10:1). Izolirali smo ju z nekoliko slabšim izkoristkom 
kot analoge s fenilnim substituentom (44% 5d, 29% 5e). Triazolijeve soli 5ae smo 
okarakterizirali tudi s HRMS. Pri tem smo za soli 5b, 5c in 5e našli signale, ki ustrezajo 
molekulskim ionom teh spojin [M XPri soleh 5a in 5d signala za molekulska iona 
v spektrih nista bila prisotna, v obeh primerih pa smo našli dva signala, ki ustrezata 
spojinam, ki nastanejo pri fragmentacijah prikazanih na sliki 20 in sliki 21. 
  
Slika 20: Fragmentacija spojine 5a. 
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Slika 21: Fragmentacija spojine 5d. 
Na primeru sinteze produktov 5a in 5b smo preverili tudi kemoselektivnost ariliranja pri 
uporabi nesimetrične diariljodonijeve soli 4c z mezitilnim in fenilnim substituentom 
(slika 22). Izkazalo se je namreč, da v primeru ariliranj z diariljodonijevimi solmi v 
prisotnosti kovinskih katalizatorjev reakcije potekajo selektivno tako, da se prenese arilna 
skupina, ki je nasproti sterično bolj oviranega substituenta.[25] Na primeru teh dveh 
produktov se je izkazalo, da je tudi v primeru ariliranja TBTA efekt dovolj močan, da 
ariliranje poteče izključno s fenilno skupino na vseh treh nukleofilnih mestih triazola.  
 




Tekom raziskovalnega dela smo uspešno pripravili tripropargilamin, ki smo ga v 
kombinaciji z aromatskimi azidi uspešno uporabili za sintezo različnih 1,4-
disubstituiranih-1,2,3-triazolov (TBTA in njegova analoga), iz katerih smo v kombinaciji 
z diariljodonijevemi solmi pripravili različne 1,3,4-trisubstituirane-1,2,3,-1H-triazolijeve 
soli.  
Tripropargilamin smo sintetizirali iz propargil bromida in amonijevega hidroksida, 
pripravo pa smo s spremembo časa in temperature, pri kateri reakcija poteka, tudi deloma 
optimizirali. V kombinaciji s tremi aromatskimi azidi smo z visokim izkoristkom 
pripravili TBTA in dva njegova analoga. Pri tem za analoga v literaturi nismo našli 
karakterizacije, zato smo ju tudi okarakterizirali s 1H NMR in 13C NMR tehniko, IR 
spektrometrijo, določanjem temperature tališča in HRMS. Te tri pripravljene triazole smo 
nato arilirali z dvema različnima diariljodonijevema solema. Pri tem smo dobili pet 
različnih N-ariliranih triazolijevih soli. Soli smo uspeli pripraviti iz vseh substratov pri 
uporabi diariljodonijeve soli z dvema fenilnima skupina, prav tako smo produkte izolirali 
z visokimi izkoristki. V primeru uporabe diariljodonijeve soli z dvema p-
metoksifenilnima skupinama, ki imata donorski efekt, reakcija ni potekla tako dobro, soli 
pa smo uspeli sintetizirati s precej nižjim izkoristkom. Preverili smo tudi 
kemoselektivnost v primeru uporabe nesimetrične diariljodonijeve soli. Pri tem smo 
potrdili predhodno eksperimentalno ugotovljenega dejstva, da z bakrom katalizirano 









5. EKSPERIMENTALNI DEL 
 
5.1. Reagenti, topila in aparature 
Kemikalije so bile iz komercialnih virov (Fluka, Sigma Aldrich, FluoroChem). Topila so 
bila uporabljena brez predhodnega čiščenja ali sušenja. 
Meritve mase so bile izvedene na tehtnici Mettler Toledo, model XS 204. 
Tališča so bila izmerjena s Koflerjevim mikroskopom z ogrevalno mizico Leica Galen III 
in niso korigirana. 
NMR spektri so bili posneti s 500 MHz spektrometrom Bruker Avance III. Kemijski 
premiki protonskih resonanc so podani glede na rezidualni signal CDCl3 (δ = 7.26 ppm) 
in DMSO-d6 (δ =2.50 ppm). Kemijski premiki ogljikovih resonanc so prav tako podani 
glede na rezidualni signal CDCl3 (δ =77.2 ppm) in DMSO-d6  (δ =39.5 ppm). Sklopitvene 
konstante (J) so podane v Hz. Sklopitveni vzorci so podani kot: s (singlet), d (dublet), t 
(triplet), q (kvartet), in m (multiplet). 
IR spektre smo posneli z Brukerjevim ALPHA FT-IR spektrometrom s Platinum ATR 
nastavkom. 
Masni spektrometri visoke ločljivosti (HRMS) so bili izmerjeni z Agilentovim Accurate 
Mass TOF LC/MS spektrometrom (Agilent 6224) na prelet ionov (TOF, angl. time of 
flight) nastalih pri elektrorazprševanju (ESI, angl. electrospray ionization) pri 
atmosferskem tlaku. 
Za tankoplastno kromatografijo smo uporabljali TLC ploščice (Fluka Analytical) s 
silikagelskim matriksom na aluminijastih nosilcih, impregnirane s fluorescenčnim 
indikatorjem (λe = 254 nm). Opazovali smo jih pod UV-svetilko (CAMAG) pri valovnih 
dolžinah 254 nm in 366 nm. Za kolonsko kromatografijo smo uporabljali silikagel (Fluka 
Silica gel 60, mesh 220240). 
Izhodni diariljodonijevi soli 4b in 4c, uporabljeni za sintezo trisubstituiranih triazolov 




5.2. Sinteza izhodnih reagentov 
 
5.2.1. Sinteza reagentov za pripravo triazolov 3 
Tripropargilamin (1) 
 
Amin smo sintetizirali po rahlo modificiranem literaturnem postopku.[2] V bučko smo 
odmerili vodno raztopino amoniaka (216 mL, 28% raztopina, 1760 mmol, 1.3 ekv.). 
Vanjo smo med mešanjem po kapljicah 3 ure dodajali raztopino propargil bromida v 
toluenu (80% raztopina, 80 mL, 85 g, 718 mmol, 1 ekv.). Po dodatku vsega propargil 
bromida smo nadaljevali z mešanjem pri sobni temperaturi še 23 ur. Nato smo reakcijsko 
zmes segreli na 55 °C in mešali še 2 dni. Po navedenem času smo zmes ohladili na sobno 
temperaturo in produkt ekstrahirali z dietil etrom (3×150 mL). Zbrane organske frakcije 
smo posušili nad brezvodnim natrijevim sulfatom. Po sušenju smo raztopino filtrirali in 
hlapne komponente uparili pod znižanim tlakom. Produkt smo očistili s kolonsko 
kromatografijo na silikagelu z uporabo mobilne faze dietil eter : heksan = 2 : 1. Amin 1 
smo izolirali kot svetlorjavo tekočino (19.5 g, 149 mmol, 62%). 
 
1H NMR (500 MHz, CDCl3) δ 3.49 (d, J = 2.5 Hz, 6H), 2.26 (t, J = 2.5 Hz, 3H). 
Spektroskopski podatki se ujemajo z literaturnimi.[2] 
 
 
Slika 23: 1H NMR spekter spojine 1.  
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Benzil azid (2a)  
 
Azid smo sintetizirali po rahlo modificiranem literaturnem postopku.[21] V bučki smo v 
70 mL DMSO raztopili benzil bromid (4.320 g, 25.3 mmol, 1 ekv.). Nato smo dodali 
NaN3 (2.460 g, 37.8 mmol, 1.5 ekv.) in reakcijsko zmes mešali 3 dni pri sobni temperaturi. 
Potek reakcije smo spremljali s TLC. Ko se je porabil ves benzil bromid, smo v bučko 
dodali 80 mL vode in počakal, da se je zmes ohladila do sobne temperature. Produkt smo 
ekstrahirali z dietil etrom (3×150 mL). Zbrane organske frakcije smo posušili nad 
brezvodnim natrijevim sulfatom. Po sušenju smo raztopino filtrirali in hlapne 
komponente uparili pod znižanim tlakom. Produkt 5a smo izolirali kot brezbarvno 
tekočino (2.60 g, 19.5 mmol, 77%). 
1H NMR (500 MHz, CDCl3) δ 7.427.32 (m, 5H), 4.35 (s, 2H). Spektroskopski podatki 
se ujemajo z literaturnimi.[21] 
 
Slika 24: 1H NMR spekter spojine 2a. 
Splošen postopek za pripravo aromatskih azidov 2bc 
Postopek povzet po literaturi.[22] V bučko smo zatehtali ustrezen anilin (6.5 mmol, 1 ekv.) 
in ga raztopil v 11 mL vode. Med mešanjem na mrazotvorni kopeli smo v bučko dodal še 
2 mL koncentrirane HCl. Ko se je zmes ohladila na –10 °C, smo med mešanjem po 
kapljicah dodajali sveže-pripravljeno raztopino NaNO2 (3.334 g, 48.3 mmol, 1.8 ekv.) v 
3 mL vode. Pri tem smo pazili, da temperatura v reakcijski zmesi ni presegla 0 °C. Po 
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končanem dodajanju raztopine NaNO2, smo reakcijsko zmes še 10 min mešali pri 
temperaturi 0 °C. Nato smo v raztopino po kapljicah dodali reztopino NaN3 (3.140 g, 
48.3mmol, 1.8 ekv.) v 4 mL vode. Po dodatku vsega NaN3 smo reakcijsko mešanico še 
30 min mešali pri 0 °C. Nato smo pustili da se je raztopina segrela do sobne temperature 
in mešali še 3 ure. Zatem smo reakcijsko zmes nevtralizirali z nasičeno vodno raztopino 
NaHCO3. Produkt smo ekstrahirali z dietil etrom (3×50 mL). Zbrane organske frakcije 
smo posušili nad brezvodnim natrijevim sulfatom. Po sušenju smo raztopino filtrirali in 
hlapne komponente uparili pod znižanim tlakom.  Produkte smo očistili s kolonsko 
kromatografijo na kratki koloni silikagela z uporabo heksana kot mobilne faze. 
 
Fenil azid (2b) 
Anilin (3.160 g, 26.5 mmol). Rumena tekočina (1.948 g, 16.4 mmol, 62%). 
1H NMR (500 MHz, CDCl3) δ 7.36 (tt, J = 8.0 Hz, 2.0 Hz, 2H), 7.14 (tt, J = 7.5 Hz, 1.0 
Hz, 1H), 7.057.01 (m, 2H). Spektroskopski podatki se ujemajo z literaturnimi. [22] 
 




Mezitil azid (2c) 
Mezidin (3.658 g, 27.1 mmol). Rumena tekočina (3.620 g, 22.5 mmol, 83%). 
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6 ) δ 6.89 (s, 2H), 2.26 (s, 6H), 2.20 (s, 3H). 
Spektroskopski podatki se ujemajo z literaturnimi. [22]
 
 
Slika 26: 1H NMR spekter spojine 2c.  
 
5.2.2. Sinteza triazolov 3 
Splošen postopek za sintezo triazolov 3 
Triazole smo sintetizirali po rahlo modificiranem literaturnem postopku.[24] V bučko smo 
zatehtali tripropargilamin (1, 351.3 mg, 2.68 mmol) in dodali ustrezen azid (8.84 mmol, 
1.1 ekv.) ter 10.5 mg Cu(OAc)2·H2O (0.05 mmol, 2 mol%). Reakcijsko zmes smo 5 min 
mešali odprto, nato pa smo bučko prepihali z argonom in zaprli s septo. Na bučko smo 
nato namestili balon z argonom in reakcijsko zmes mešali čez noč pri sobni temperaturi. 
Po končani reakciji smo dodali 10 mL dietil etra in vsebino mešali dokler ni izpadla 
oborina. Nato smo produkt odfiltrirali in ga sprali z dietil etrom (3×10 mL). Izolirali smo 
čiste triazole 3. 
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tris((1-Benzil-1H-1,2,3-triazol-4-il)metil)amin (3a)  
Benzil azid (2a, 1.177 g, 8.84 mmol, 1.1 ekv.). Bela kristalinična snov (1.211 g, 2.29 
mmol, 85%).  
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6 ) δ 8.09 (s, 3H), 7.397.26 (m, 15H), 5.59 (s, 6H), 3.62 
(s, 6H). Spektroskopski podatki se ujemajo z literaturnimi.[24] 
 






Fenil azid (2a, 831.8 mg, 6.98 mmol, 1.1 ekv.). Rumena kristalinična snov (998 mg, 2.04 
mmol, 97%).  
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6 ) δ 8.77 (s, 3H, H5-tz), 7.91 (td, J = 7.5 Hz, 1.2 Hz, 6H), 
7.60 (tt, J = 8.1 Hz, 2.0 Hz, 6H), 7.49 (tt, J = 7.4 Hz, 1.0 Hz, 3H)  3.91 (s, 6H). 
Spektroskopski podatki se ujemajo z literaturnimi.[26] 
13C NMR (126 MHz, DMSO-d6 ) δ 47.7, 120.1, 122.3, 128.6, 130.0, 136.8, 145.0. 
Ttal: 162.3164.1 °C  
IR (cm–1): 3131, 3056, 2838, 1599, 1502, 1466, 1380, 1220, 1047. 
HRMS (ESI+) (m/z): [M + H]+ izračunana za C27H25N10, 489.2258; izmerjena, 489.2253.  
  




Slika 29: 13C NMR spekter spojine 3b. 
 
 
tris((1-Mezitil-1H-1,2,3-triazol-4-il)metil)amin (3c)  
Mezitil azid (2a, 790.2 mg, 4.91 mmol, 1.1 ekv.). Bela kristalinična snov (747.7 mg, 1.22 
mmol, 86%).  
Pripravljen na večji skali, potrebno očistiti s kolonsko kromatografijo (DCM:MeOH = 
50:1). Mezitil azid (2a, 3.161 g, 19.64 mmol, 1.1 ekv.). Bela kristalinična snov (2.539 g, 
4.12 mmol, 73%). 
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6 ) δ 8.34 (s, 3H, H5-tz), 7.09 (s, 6H), 3.84 (s, 6H), 2.32 (s, 
9H), 1.88 (s, 18H). 
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13C NMR (126 MHz, DMSO-d6 ) δ 16.8, 20.7, 47.1, 126.1, 128.9, 133.6, 134.6, 139.5, 
143.9. 
Ttal: 243.2245.6 °C  
IR (cm–1): 3138, 2922, 1609, 1493, 1453, 1225, 1195, 1042, 852, 733. 
HRMS (ESI+) (m/z): [M + H]+ izračunana za C36H43N10, 615.3667; izmerjena, 615.3661.  
 




Slika 31: 13C NMR spekter spojine 3c. 
 
5.2.3. Priprava simetrične diariljodonijeve soli (4a) 
Difeniljodonijev triflat (4a) 
 
Diariljodonijevo sol 4a smo pripravili v skladu z literaturnim postopkom.[17] V bučko smo 
zatehtali sem zatehtal benzen (7.511 g, 96.2 mmol, 1.3 ekv.) in jodobenzen (15.090 g, 
73.97 mmol, 1 ekv.) in ju raztopili v 200 mL DCM. Nato smo v raztopino počasi dodali 
mCPBA (18.716 g, w=0.75, 81.4 mmol, 1.1 ekv.) in počakali, da se je vsa raztopila. Zmes 
smo 5 min mešali pri sobni temperaturi, nato pa jo ohladili na ledeni kopeli do 0 °C. 
Ohlajeni zmesi smo na ledeni kopeli po kapljicah dodajali TfOH (13.1 mL, 147.9 mmol, 
2 ekv.). Po dodatku vse TfOH smo pustili, da se je zmes počasi ogrela do sobne 
temperature in jo mešali še preko noči. Nato smo pod znižanim tlakom odpareli del topila 
in dolili 150 mL dietil etra, pri čemer izpadejo svetlorjavi kristali. Produkt smo odfiltrirali 
ter spirali z dietil etrom (3×30 mL). Izolirali smo jodonijevo sol 4a kot bele kristale (18.5 
g, 43.1 mmol, 58%). 
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6) δ 8.24 (d, J = 8.0 Hz, 4H), 7.66 (t, J = 8.0 Hz, 
2H), 7.52 (t,  J = 8.0 Hz, 4H). Spektroskopski podatki se ujemajo z literaturnimi.[17] 
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Slika 30: 1H NMR spekter spojine 4a. 
 
5.3. Sinteza triazolijevih soli (5) 
Splošen postopek za ariliranje triazolov 3 do triazolijevih soli 5 
Triazolijeve soli smo pirpravili v skladu z literaturnim postopkom.[15,16] Debelostensko 
epruveto smo posušili v pečici pri 130 °C in ohladili v toku argona. Vanjo smo zatehtali 
triazol (3, 0.20 mmol, 1 ekv.), diariljodonijevo sol (4, 1.08 mmol, 1.8 ekv.) in brezvodni 
bakrov(II) sulfat (3 mg, 0.02 mmol, 10 mol%). Reakcijsko zmes smo prepihali z dušikom, 
zaprli in postavil v grelni blok, ki je bil predhodno ogret na 130 °C. Reakcijska zmes se 
je 17 ur mešala pri 130 °C, pri čemer je nastal črn, katranast produkt. Po končani reakciji 
smo reakcijsko zmes ohladili na sobno temperaturo. Vsebino smo raztopili v acetonu in 







Triazolijeva sol 5a 
tris((1-Benzil-1H-1,2,3-triazol-4-il)metil)amin (3a, 106 mg, 0.20 mmol). Potrebno 
dodatno očistiti s kolonsko kromatografijo (MeOH : DCM = 10:1). Temno rjava 
kristalinična snov (201 mg, 0.17 mmol, 83%). 
Ttal: 96.297.5 °C  
IR (cm–1): 3106, 1497, 1459, 1248, 1223, 1151, 1028, 764, 714, 692.  
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6 ) δ 8.98 (s, 3H, H5-tz), 7.74 (tt, J =7.4 Hz, 1.2 Hz, 3H), 
7.66–7.63(m, 6H), 7.57–7.56 (m, 21H), 5.97 (s, 6H), 3.99 (s, 6H). Spektroskopski podatki 
se ujemajo z literaturnimi.[15,16] 
13C NMR (126 MHz, DMSO-d6 ) δ 46.5, 57.3, 122.4, 125.8, 129.6, 129.7, 130.0, 130.3, 
132.8, 132.9, 133.6, 141.8. Spektroskopski podatki se ujemajo z literaturnimi.[15,16] 
HRMS (ESI+) (m/z): [M – PhCH2 – 3OTf]2+ izračunana za C41H38N102+, 335.1635; 
izmerjena, 335.1633.  
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Slika 33: 1H NMR spekter spojine 5a. 
 
 
Slika 34: 13C NMR spekter spojine 5a. 
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Triazolijeva sol 5b  
Pripravljen na trikratni skali. tris((1-Fenil-1H-1,2,3-triazol-4-il)metil)amin (3b, 294 mg, 
0.60 mmol). Temno rjava kristalinična snov (588 mg, 0.50 mmol, 84%). 
Ttal: 159.4161.1 °C  
IR (cm–1): 3162, 3125, 1593, 1493, 1460, 1071, 897, 760, 684. 
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6) δ 9.57 (s, 3H, H5-tz), 8.17–8.11 (m, 6H), 7.91–7.71 (m, 
24H), 4.30 (s, 6H).  
13C NMR (126 MHz, DMSO-d6 ) δ 47.2, 119.3, 122.0, 125.4, 130.3, 130.6, 132.5, 133.3, 
134.7. 
HRMS (ESI+) (m/z): [M – 3OTf]3+ izračunana za C45H39N103+, 239.7781; izmerjena, 
239.778. 
 




Slika 36: 13C NMR spekter spojine 5b. 
 
 
Triazolijeva sol 5c  
tris((1-Mezitil-1H-1,2,3-triazol-4-il)metil)amin (3c, 123 mg, 0.20 mmol). Potrebno 
dodatno očistiti s kolonsko kromatografijo (MeOH : DCM = 10:1). Temno rjava 
kristalinična snov (241 mg, 0.19 mmol, 93%). 
Ttal: 136.7137.9 °C  
IR (cm–1): 3081, 1605, 1484, 1461, 1251, 1223, 1155, 1027, 765. 
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6 ) δ 9.40 (s, 3H, H5-tz), 7.91–7.76 (m, 15H), 7.28  (s, 6H), 
4.46 (s, 6H), 2.38 (s, 9H), 2.14-2.08 (m, 18H).  
34 
13C NMR (126 MHz, DMSO-d6 ) δ 17.0, 20.7, 48.1, 119.4, 122.0, 125.5, 129.9, 130.4, 
131.0, 131.4, 132.7, 133.8, 134.2, 142.6, 143.3. 
HRMS (ESI+) (m/z): [M – 3OTf]3+ izračunana za C54H57N103+, 281.8256; izmerjena, 
281.8243. 
 




Slika 38: 13C NMR spekter spojine 5c. 
 
 
Triazolijeva sol 5d  
tris((1-Benzil-1H-1,2,3-triazol-4-il)metil)amin (3a, 106 mg, 0.20 mmol). Potrebno 
dodatno očistiti s kolonsko kromatografijo (MeOH : DCM = 10:1). Temno rjava 
kristalinična snov (98 mg, 0.09 mmol, 44%). 
Ttal: 115.1117.7 °C  
IR (cm–1): 3068, 2840, 1605, 1511, 1456, 1257, 1174, 1018, 838, 713. 
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6 ) δ 9.07 (s, 3H, H5-tz), 7.60-7.43 (m, 21H), 7.16-7.10 (m, 
6H), 5.98 (s, 6H), 3.95 (s, 6H), 3.84 (s, 9H).  
36 
13C NMR (126 MHz, DMSO-d6) δ 46.0, 56.0, 56.7, 115.1, 125.7, 127.0, 129.1, 129.2, 
129.5, 129.8, 132.4, 141.3, 161.7. 
HRMS (ESI+) (m/z): [M – PhCH2 – 3BF4]2+ izračunana za C44H44N10O32+, 380.1793; 
izmerjena, 380.179. 




Slika 40: 13C NMR spekter spojine 5d. 
 
 
Triazolijeva sol 5e  
tris((1-Fenil-1H-1,2,3-triazol-4-il)metil)amin (3b, 98 mg, 0.2 mmol). Potrebno dodatno 
očistiti s kolonsko kromatografijo (MeOH : DCM = 10:1). Temno rjava kristalinična snov 
(31 mg, 0.029 mmol, 29%). 
Ttal: 146.8148.4 °C  
IR (cm–1): 3116, 3070, 2841, 1595, 1511, 1261, 1175, 1018, 836, 760, 683. 
1H NMR (500 MHz, DMSO-d6 ) δ 10.82 (s, 3H, H5-tz), 8.518.41 (m, 6H), 7.86–7.70 
(m, 15H), 7.31–7.22 (m, 6H), 4.24, (s, 6H), 3.86 (s, 9H).  
38 
HRMS (ESI+) (m/z): [M – 3BF4]3+ izračunana za C48H45N10O33+, 269.7787; izmerjena, 
269.7892.  
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